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1. BEVEZETÉS 
A gastrooesophagealis reflux betegség (GORB) a modern gasztroenterológia egyik 
legintenzívebben vizsgált és kutatott kórképe. Patofiziológiai hátterét a tápcsatorna felsı részének 
összetett motilitási zavara jelenti, mely következtében a gyomor/duodenum bennék (refluxátum) 
a nyelıcsıbe, a garatba és a légúti rendszerbe jutva klinikai tüneteket, valamint reverzibilis 
és/vagy irreverzibilis szervi elváltozásokat (oesophagealis - extraoesophagealis) okoz. A GORB 
jelentıségét egyrészt rendkívüli gyakorisága jelenti, Európában, és az Egyesült Államokban 
lakosság mintegy ötöde számol be legalább hetente egyszer elıforduló, a betegségre jellemzı 
típusos tünetekrıl – gyomorégésrıl, savas felböfögésrıl. E tünetek jelenléte számottevı 
életminıség romlást is eredményez, mely mértékében eléri, sıt meghaladhatja más krónikus 
betegségek által okozott életminıség romlást. 
Az utóbbi években egyre nagyobb figyelem fordul a betegség nyelıcsövön kívüli, 
úgynevezett extraoesophagealis manifesztációi felé, melyek felsı és alsó légúti, kardiális, 
szájüregi szövıdményekben, illetve alvászavarokban nyilvánulhatnak meg. Mivel a reflux 
betegség ezen megjelenési formáiban nem ritka a típusos tünetek hiánya, ezért az 
extraoesophagealis manifesztációk felismerése nem könnyő feladat. Ma sem ismert pontosan e 
kórformák prevalenciája, hiányosak a patogenezisükre vonatkozó adatok és nem tisztázott a 
reflux betegségben hagyományosan alkalmazott diagnosztikus eljárások értéke sem. 
A gastrooesophagealis reflux (GOR) által reflexes úton kiváltott kardiális tünetek közül a 
legfontosabb az úgynevezett ” linked-angina ”, amikor a nyelıcsövet érı gyomorsav reflexes 
úton – oesophago-cardialis reflex – koronária spazmust vált ki. Ez szélsıséges esetben heveny 
szívizom infarktus kialakulásához is vezethet. Nem ismert azonban e kórforma elıfordulási 
gyakorisága. Nem tisztázott, hogy károsodott vagy ép koronáriákon alakul-e ki a reflexes 
véráramlás csökkenés és nem áll rendelkezésre az invazív, direkt angiográfiás áramlásmérésen 
kívül egyéb diagnosztikus módszer a reflex jelenlétének bizonyítására. 
A GORB légúti szövıdményeinek kiváltásában a fentihez hasonló reflex mechanizmus 
mellett a magas, garatot elérı refluxnak, illetve a következtében kialakuló mikroaspirációknak is 
szerepet tulajdonítanak. Nem ismert azonban, hogy ezek valójában milyen mértékben felelısek a 
légúti szövıdmények kiváltásáért és nem tisztázott, hogy a GORB diagnózisára használt 
hagyományos módszerek mennyire megbízhatóak a kóroki tényezı felismerésében. 
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A nyelıcsı szekunder motilitási zavarait általában a nyelıcsı hypomotilitása jellemzi. 
Ennek megfelelıen nyelési nehezítettséget (dysphagia), az esetek egy részében pedig a reflux 
betegségre jellemzı tüneteket okozhatnak. Ezek a tünetek azonban gyakran nem prominensek, 
aminek következtében a motilitási zavar sokáig rejtve maradhat, nehezítve ezzel az alapbetegség 
megfelelı kezelését. Az egyre súlyosabb népegészségügyi problémát jelentı, a fejlett 
országokban évrıl évre növekvı prevalenciájú cukorbetegség kórlefolyásában és a betegségben 
fellépı tápcsatorna motilitási zavarok kérdése az utóbbi években került az érdeklıdés 
homlokterébe.  
A diabétesz mellituszban kialakuló tápcsatorna motilitási zavarokért rövid távon a magas, 
illetve ingadozó vércukorszint felelıs, mely következményesen nehezíti a cukoranyagcsere 
rendezését. Hosszú távon a motilitási zavarok patogenezisében a diabéteszes neuropátiának van 
szerepe, mely perzisztens eltéréseket okozhat a tápcsatorna motoros mőködésében, rontva a 
diabétesz hosszútávú kontrollját, és elısegítve további szövıdmények kialakulását. 
A nyelıcsı másodlagos motilitási zavarainak speciális csoportját jelentik a szisztémás 
kötıszöveti betegségek szövıdményeként megjelenı eltérések. A kórképek közül az egyik 
leggyakoribb a primer Sjögren szindróma, ahol az exocrin mirigyeket (dominálóan a nyál- és 
könnymirigyeket) érintı autoimmun gyulladásos folyamat eredményeképpen csökken a 
nyáltermelés. A betegség jellegzetes tünete a nyelési nehezítettség, mely a betegek táplálkozását, 
életminıségét számottevıen rontja. Nem tisztázott azonban, hogy a nyáltermelés zavara 
összefügg-e, és ha igen milyen módon a nyelıcsıben megjelenı motilitási zavarral. Arra 
vonatkozóan is hiányosak az adatok, hogy a nyelıcsı motilitási zavara korrelál-e a betegség 
egyéb szisztémás tüneteinek jelenlétével és azok súlyosságával. 
 
2. CÉLKITŐZÉSEK 
1. A GORB kardiális manifesztációjának a vizsgálata. A linked-angina, azaz a 
gastrooesophagealis reflux indukálta koronária keringési zavar és a kórkép patofiziológiai 
alapját képezı oesophago-cardialis reflex elıfordulási gyakoriságának vizsgálata 
magyarországi beteganyagon. 
2. Az oesophago-cardialis reflex és a különbözı típusú koronária betegségek jelenléte közti 
összefüggések vizsgálata. 
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3. Az oesophago-cardialis reflex jelenlétének vizsgálata céljából egy új non-invazív 
vizsgálómódszer – a Bernstein-teszttel kombinált transoesophagealis Doppler 
echokardiográfiás koronária véráramlási sebesség mérés – kifejlesztése a mindennapi 
gyakorlat számára. 
4. A GORB-ben elıforduló krónikus légúti tünetek és megbetegedések gyakoriságának 
vizsgálata. Elsı nagyszámú magyarországi beteganyagon történı felmérés. 
5. A légúti tüneteket okozó illetve a légúti tünetekkel nem járó reflux betegség endoszkópos 
vizsgálati eredményeinek és a 24 órás pH-metria során nyert jellemzı paramétereinek az 
összehasonlítása, a légúti tüneteket okozó gastrooesophagealis reflux jellegzetességeinek 
vizsgálata céljából. 
6. Az 1-es típusú cukorbetegségben megjelenı gasztrointesztinális tünetek és a tápcsatorna 
különbözı területein fellépı motilitászavarok közti összefüggések vizsgálata, különös 
tekintettel a nyelıcsı motilitászavaraira. 
7. Az 1-es típusú cukorbetegségben megjelenı nyelıcsı motilitászavarok 
jellegzetességeinek vizsgálata. 
8. A primer Sjögren szindrómában megjelenı nyelıcsı motilitási zavarok vizsgálata. A 
nyelıcsı motilitási zavarok összefüggése a kórkép szisztémás és nyelıcsı eredető 
tüneteivel annak meghatározása céljából, hogy melyek a kórképre jellemzı specifikusnak 
tartható eltérések. 
 
3. BETEGEK, MÓDSZEREK 
Az oesophago-cardialis reflex vizsgálatához koronária angiográfiát is magába 
foglalórészletes kardiológiai kivizsgálás után 51, mellkasi fájdalom miatt észlelt, beteget 
válogattunk be. A GORB elıfordulási gyakoriságát tüneti kérdıíves vizsgálat, 24 órás nyelıcsı 
pH-metria, nyelıcsı manometria és a felsı tápcsatorna endoszkópos vizsgálata segítségével 
mértük fel. Az oesophago-cardialis reflex vizsgálatát a nyelıcsı savperfúziós tesztjével 
kombinált transoesophagealis Doppler echokardiográfiás vizsgálat segítségével végeztük el, mely 
során a bal oldali coronaria leszálló ágában mértük a véráramlási sebesség változását. 
A GORB és a krónikus légúti tünetek összefüggésének vizsgálatát 299 soron következı 
reflux betegen végeztük. A GORD diagnózisa tüneti kérdıíves vizsgálat, felsı tápcsatorna 
endoszkópos vizsgálat, 24 órás nyelıcsı pH-metria, nyelıcsı manometria és videós bárium 
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nyeletéses röntgenvizsgálat elvégzésén alapult. A légúti tünetek és betegségek elıfordulási 
gyakoriságát kérdıíves módszerrel mértük fel. 
A cukorbetegség okozta tápcsatorna motilitási zavarainak vizsgálatához 16 hosszú ideje 
fennálló, autonóm neuropathiával is szövıdı, 1-es típusú cukorbetegség miatt kezelt beteget és 
29 egészséges kontroll egyént válogattunk be. A betegek mindegyikénél elvégeztük a nyelıcsı, a 
gyomor és az ano-rectum motilitásának manometriás vizsgálatát. A betegek gasztrointesztinális 
tüneteit a Talley-féle diszpepszia kérdıív segítségével értékeltük. 
A primer Sjögren szindrómában elıforduló nyelıcsı motilitási zavarok vizsgálatához 25 
soron következı beteg manometriás vizsgálatát hasonlítottuk össze 42 egészséges kontroll egyén 
adataival. A manometriás vizsgálat mellett a tünetek kérdıíves analízisét, és sialometriás 
vizsgálatot is végeztünk. 
 
4. EREDMÉNYEK 
GORB jelenlétét a mellkasi fájdalom miatt vizsgált betegek 45%-ában igazoltuk. A 
nyelıcsı savperfúziója a betegek 49%-ában csökkentette koronária véráramlási sebességét, az 
oesophago-cardialis reflex jelenlétét igazolva. Az oesopahgo cardialis reflex gyakrabban fordult 
elı koronária spazmusos betegekben, mint olyanokban akikben az epikardiális erek szignifikáns 
szőkülete, vagy mikrovaszkuláris érkárosodás volt igazolható. Azon betegek, akikben igazolható 
volt az oesophago-cardialis reflex jelenléte a nyelıcsı 24órás pH-metriás vizsgálata 
szignifikánsan emelkedett pH 4 alatti refluxepizód számot, és idıtartamot, DeMeester score-t 
illetve gyakoribb elhúzódó reflux epizódot igazolt. 
A GORB és a légúti tünetek összefüggését vizsgálva a légúti tünetek elıfordulási 
gyakorisága 18%-nak bizonyult. Ezen belül a krónikus köhögés volt a leggyakoribb tünet 75% 
(42/56 eset) gyakorisággal. Egyéb légúti tünetek és betegségek elıfordulási arányai: chronicus 
bronchitis 12/56, asthma 10/56, visszatérı pneumonia 10/56, chronicus sinusitis 7/56, chronicus 
laryngitis 1/56. Légúti tünetek fennállása esetén típusos refluxos tünetek csak az esetek felében 
fordultak elı. A légúti tünetek fennállása esetén az esetén a DeMeester score alapján 57%-ban 
volt kóros savas reflux bizonyítható. Az esetek harmadában pedig kóros fokú postprandialis, 
éjszakai vagy diurnalis reflux volt igazolható normál összesített score mellett. Az endoszkópos 
vizsgálat ép nyelıcsı hámot 5/56, st.I (Savary-Miller) oesophagitist 23/56, st.II. oesophagitist 
15/56, st.III. oesophagitis 5/56, st.IV oesophagitist pedig 6/56 esetben igazolt. 
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Az 1-es típusú cukorbetegek vizsgálatakor a nyelıcsı manometriás vizsgálat a felsı 
nyelıcsı záróizom (UOS) és a garat régiójában nem mutatott különbséget a kontrolokhoz képest 
az UOS kissé korai relaxációjától eltekintve. Ezzel szemben a nyelıcsı test és az alsó nyelıcsı 
záróizom mőködése szignifikáns hypomotilitást mutatott a kontrollokhoz képest. A tüneti analízis 
korrelációt mutatott a refluxos panaszok és az alsó nyelıcsı záróizom (LOS) alacsony nyomása 
és megnyúlt relaxációja között, illetve a dysphagia súlyossága és a nyelıcsı testben detektált 
szimultán kontrakciók aránya között. A gyomor antrumának hypomotilitása gyakori és súlyos 
fokú volt, mely azonban nem korrelált a diszpepsziás tünetekkel. Az ano-rectalis manometria a 
diabeteszes csoportban az alapnyomás és az akaratlagos kontrakció során mérhetı nyomás közti 
különbség csökkenését, illetve a széklet expulsios mechanizmusának károsodását igazolta a 
diabeteszes betegcsoportban. Diabetes mellitusban az esetek 80%-ában a tápcsatorna több 
régiójában szimultán módon igazolható motilitászavar jelenléte. 
A Sjögren szindrómás betegekben a kontrolokhoz képest az LOS és a nyelıcsı test 
szignifikáns hypomotilitását bizonyítottuk. A domináns eltérésnek a nyelıcsı testben a 
perisztaltikus hullám propagációs sebességének lassulása bizonyult. E motilitászavar fennálása 
esetén az LOS nyomása alacsonyabb, relaxációs ideje pedig hosszabb volt, mint a normál 
nyelıcsı test perisztaltikus sebességgel bíró Sjögren szindrómás betegeké. A nyelıcsı testben 
mért csökkent perisztaltikus hullám propagációs sebesség együtt járt még a szimultán 
kontrakciók arányának növekedésével. A klinikai paraméterek közül társult mind a bazális, mind 
a stimulált nyáltermelés mértékének csökkenésével, valamint a nyeléshez szükséges 
folyadékigény emelkedésével. Nem mutatott viszont összefüggést a betegség egyéb szisztémás 
manifesztációival. 
 
5. ÚJ MEGÁLLAPÍTÁSOK; KÖVETKEZTETÉSEK 
1. Az oesophago-cardialis reflex egyaránt elıfordul anatómiailag ép és károsodott 
koszorúerekkel rendelkezı betegekben. 
2. Az oesophago-cardialis reflex gyakrabban fordult elı koronária spazmusos betegekben, 
mint azokban, akiknél az epicardialis erek szignifikáns szőkülete, vagy microvascularis 
károsodás volt igazolható. 
3. Az oesophago-cardialis reflex igazolására általunk kifejlesztett új módszer - a nyelıcsı 
savperfúziós tesztjével kombinált transoesophagealis Doppler echokardiográfiás 
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koronária véráramlási sebesség mérés hasznos, és a direkt angiográfiás mérésnél kevésbé 
invazív eszköznek bizonyult. 
4. Az oesophago-cardialis reflex jelenlétekor a kontrollhoz képest nyelıcsıben fokozott és 
elhúzódóbb mértékő a savas reflux mértéke, illetve az endoszkópos kép súlyosabb 
mértékő erozív elváltozásokat mutat a nyelıcsıben. 
5. A magyarországi GOR betegek körében epidemiológiai adatokhoz jutottunk a GORB 
légúti szövıdményeinek gyakoriságát illetıen. 
6. A légúti tünetekkel rendelkezı és a 24 órás pH metriás vizsgálat során kóros összesített 
score értéket mutató GOR betegek körében szignifikánsan gyakoribb az éjszakai reflux 
aránya. 
7. Az 1-es típusú diabetes mellitusban a tápcsatorna motilitászavarai igen gyakran szimultán 
módon vannak jelen egyszerre több régiót is érintve. 
8. 1-es típusú cukorbetegségben a dysphagia score értékek korreláltak a nyelıcsı test 
hypomotilitásának jellemzı paramétereivel. 
9. Primer Sjögren szindrómás betegekben a nyelıcsı testben a perisztaltikus hullám 
propagációs sebességének a csökkenése a domináns motilitási eltérés. 
10. Ez a motilitászavar a primer Sjögren szindróma klinikai paraméterei közül társult mind a 
bazális, mind a stimulált nyáltermelés mértékének csökkenésével, valamint a nyeléshez 
szükséges folyadékigény emelkedésével. Nem mutatott viszont összefüggést a betegség 
egyéb szisztémás manifesztációival. 
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